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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
RBP-Jkは分子量60kDaのDNA結合蛋白で転写因子として働 く｡ Drosophilaの遺伝学的解析により
RBP-JkはNotchレセプターの下流で機能し,神経系や生殖系の細胞運命づけに関与することが知られ
ている｡
申請者は酵母を用いた結合蛋白スクリーニングを用いmouseNotch(mNl)の細胞内 ドメインが
RBP-Jkと結合することを兄い出した｡
さらにmNlの欠失変異体を作製し,酵母蛋白結合法,GST共役沈降法および変異体発現細胞の免疫沈
降法を用いてRBP-JkがmNlとその細胞膜直下の領域で直接結合することを明らかにした｡
同じシグナル伝達路上のレセプターNotchと核内転写因子RBP-Jkが直接会合することからこのシグ
ナル伝達機構はこれまでに例を見ない新しい分子機構を用いることが明らかとなった｡転写因子がシグナ
ル変換分子として膜と核を往復する,またはレセプター細胞内部分が刺激後切断され核に移行する,とい
うモデルが考えられている｡
以上の研究は発生分化のシグナル伝達機構の解明に寄与するところが多い｡
したがって,本論文は博士 (医学)の学位論文として価値あるものと認める｡
なお,本学位授与申請者は,平成9年 2月 7日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け,合格と認
められたものである｡
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